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突発性発疹症 は , 2 日 か ら5 日間の 高熱が持続 , 解熱後全身的に 発疹が出現す る と い う臨床的特徴を有 し, 乳幼児が 罷
患する熱性疾患 である . 突発性発疹症 は長い 間ある種 の 感染症 と信 じ られて きた が , 1988年 ヒ ト ヘ ル ペ ス ウ イ ル ス ー6(hu m a n
he rpes vir u s-6, H H V-6)感染が突発性発疹症の 本体である こ と が証明 された . 血 清学的研究 よ り , H H V-6初感染 ほ主 に 乳幼児
期に起き , 成人期に は潜伏感染する こ とが 示 され た . 本研究 は , 乳幼児 に 生後初 め て 認め る発熱の 原田と して H H V-6 初感染
が い か に 関与す る か を 明らか に す る こ と を 目的 と した . 生後初 め て発熱を認め た小児 の 血 液 よ り抽出 した D N A を H H V-6 に
特異的な プ ラ イ マ ー を用 い 増幅 , P C R産物を ェ チ ジ ウ ム ブ ロ マ イ ド染色に て判定, 血 液 中 H H V-6 D N Aの 有無を 検討 した .
P C R法に よ り , 生後 初め て発熱を認め た小児 の 約40% に 血 中 H H V-6 D N A が検出で きた . 他方 , こ の よ うな 血 中 H H V-6
D N Aの 検 出は , 突発性発疹症の 既往 の ある成人や小児対照例 で は み られ なか っ た . 血 清 抗 H HV-6 IgG 抗 体は 血 中 H H V-6
D NA 陽性者全例 に なく , 血 中 HHV-6 D N A陰性者の 一 部に は様 々 な レ ベ ル の 血 清抗 H H V-6 IgG 抗体が存在 した . 突発性発
疹症に 典型的な解熱後発疹を釆た した 例は , 血 中 H H V-6 D N A陽性者(65 %) の み な らず , 血 中 H H V-6 D N A陰性者(14 %)
に もみ られた . ペ ア 血 清で の 抗 H H V-6 IgG 抗体価の 検索よ り, 解熱後発疹を来た した 例は , 血 中 H H V-6 D N Aの 検出の 有無
に 関わ らず , H H V-6 初感染 と考 え られ た が , リ ン パ 節腫大 ! 消化器症状, 呼吸器症状等の 発疹以外の 臨床症状 に つ い て は 両 者
間に有為な遠い は み ら れ な か っ た . P C R法 に よ る 血 中 H HV-6 D N Aの 検出 の 有無 は , H H V-6 初感染急性期 に み られ る
H H V-6 血症 の 程度 を単に 反映 して い る よう で あ っ た . 以上 の 観察 よ り , HHV-6 初感染は生後初め て 認め る発熱 の50% 以上 に
関わ っ て い るもの と考え られた . 本研究で は , 血 中 H H V-6 D N A陽性例を H H V-6 初感染と して選別 し, H H V-6 初感染 に お
ける末梢血 リ ン パ 球 サ ブ セ ッ りとの 特徴を さ らに解析 した . 末梢血 リ ン パ 球サ ブ セ ッ ト の 比率 に 関 して ほ H H V-6 初感染者と
非 H H V-6 感染例 と酷似 して い た が ∴重要な所見 と して , H H V-6 初感染者で リ ン パ 球 サ ブセ ッ トの C D 4陽性 丁細胞 , C D8陽
性 丁細胞や ナ チ ュ ラ ル キ ラ 叫 (n atu ra.1 ki11er, N K) 細胞に お い て , 早期活性化抗原の C D 69抗原 の 著明な発現 が み られ た . こ と
に , N K細胞に お い て こ の ような C D 69抗原発現 が顕著 であ っ た . 本研究 の 検討 よ り , H HV-6初感染が 日 本に お い て乳幼児に
生後初め て発熱 を釆たす主要な原因であ る こ と が 示 され た . H H V-6初感染は , 不顕性感染 , 発疹を 伴わ な い 発熱 , 突発性発疹
症を含め様 々 な臨床症状を 呈す る可 能性があ る . P C R法に よ る 血液中 H H V-6 D N Aの 検出 , 血 清 抗 H H V-6 IgG 抗体価測
定 , ある い は N K細胞 に お ける C D69抗原発現 の 評価 を補助的手段 と した さ ら なる研究 に よ り , H H V-6 初感染の 全体像 が 一
層鮮明に され る で あろう .
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乳幼児期に しば しばみ られ る突発性発疹症 ほ , 摂氏38度以上
の 高熱が 2 日 か ら 5 日間 の 続き, 急激 に 解熱 し, 解熱 と共 に 全
身的に 小丘疹性 な い し紅斑性の 発疹 の 出現 , 治癒 に 至る比較的
予後良好な熱性発疹症である1}. 突発性発疹症 は臨床的観察 よ
り 長 い 間 ウ イ ル ス 性 感染症 を 疑 わ れ て き た が , 1 9 8 8年
Ya m a nishi'ら の 研究 に よ り ヒ ト ヘ ル ペ ス ウイ ル ス ー6 (hu m a n
herpe s vir u s-6, H H V-6) が突発性発疹症 の 原因ウ イ ル ス で ある
こ とが証明 され た2-. H H V-6 は1986年米国に お い て ヒ ト 免疫不
全症 ウイ ル ス 感染者 リ ン パ 組織よ り新 しい ヘ ル ペ ス ウイ ル ス と
して分離 され , 当初 3 リン パ 球 に 親和性 があ るa)4)と され た が ,
平成 6年12月16 日受付, 平成 7年2月 2 日受理
A bbreviatio ns :･bp, bas e pair; E B, Epstein-Barr;
突発性発疹症患者 リ ン パ 球の 培養実験 よ りむ し ろ T リ ン パ 球 ,
と りわ け C D4 陽性 ヘ ル パ ー T 細胞が HHV-6 の 標的細胞で ある
こ と が 判明5jし , 生体 内で ほ主 と して 単球/マ ク ロ フ ァ ー ジ系細
胞に 潜伏感染す る可能性が指摘 され て い る6). 血 清 学的検索に
よ り, H H V-6 初感染ほ 主 に 生後 6 ケ月 か ら1 2ケ 月 の 乳幼児期
に 起き7 トg), 多く の 成人 血 清中 に 有意な量の 抗 H H V-6 IgG 抗体
が 検出で き る こ と よ り , 単純 ヘ ル ペ ス 10〉, 水痘/帯状癌疹 ウイ ル
ス
10)
, サイ ト メ ガ ロ ウイ ル ス
11)
, Epstein -Barr(E B) ウイ ル ス
12)等
の 他の ヘ ル ペ ス ウイ ル ス と 同様 に 初感染後は生涯 を通 じて 生体
内に 潜伏感染す るも の と考 え られ て い る .
F B S, fetal bovin e s erum ; FIT C, flu orescein
is othio cya n ate; H H V-6, hu m anherpesvir us-6, m A b, m On O Clo n al a ntibody ; N K, n atilr al ki11er; P B S･
phosphate -buffered s alin e; P E, phyco erythrin
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血清学的診断13), リ ン パ 球 培養 に よ る H H V-6 分離法 の 確
立14', P C Rに よ る D N A診断 の 導 入15 ト 17)等 , 比較 的容易 な
H HV-6 感染の 診断法 の 開発 と相倹 っ て , H H V-6 に よ る初感染
ほ , 突発性発疹症 に 留ま らず, 乳幼児期に あ っ て種 々 の 臨床像
を呈す る こ とが 明 らか に な っ て い る . つ ま り, 発疹を 伴わ ない
発熱1 8'に 加 え ∴熱性痙撃 叫 , 腺重 野0), 劇症肝炎21}22)の 原因 と な り
うる こ と , まれ に 脳脊髄炎 掛 }を併 敷 けい れ んや 精神運動発達
の 障害を残す例 珊 の 報告もみ られ る . よ り感度 の 高い P C R法
の 改良 に 伴 い , 健 康 成人 の 一 部 の 唾 液
25)26) や 血 液 中6} よ り
H H V-6 D N A が検出され , 初感染後の H H V-6再活性化が 示 娃
されて い る ･ こ とに , ヒ ト免疫不 全症 ウイ ル ス 感染者や臓器移
植後免疫不全状態で の H H V-6 の 再活性化27)28)が 臨床上 問題 と
な っ て い る ･ さ らに , H H V-6初感染や再活性化が , ウイ ル ス 関
連血 球貧食症侯群鍋), ある種 の リ ン パ 球 増殖性疾患30卜 32), 単 核
球症様疾患 錮 5), 全 身性紅斑性狼瘡 や シ ェ ー グ レ ン 症候 群と
い っ た膠原病鎚) の 病 因と の 関係が指摘 され て い る .
突発性発疹症症例の 詳細 な研究 よ り, 本 症に お け る H H V-6
血 症は主 と して 発疹出現前 の 発熱期に み られ る こ とが 明 らか と
な っ て い る ･ 本研究で は ! 乳幼児期 に お ける突発性発疹症 を含
め た H H V-6 初感染 の 臨床的全体像 を 明 らか に す る 一 つ の 手掛
か りを 得る 目 的で , 生後初め て 発熱 を認め た 乳幼児を対象 に ,
P C R法に よ り患児末梢血液細胞 に お け る H H V-6 D N Aの 検出
を試み , 臨床症状な らび に 血 中の 抗 H H V-6 IgG 抗体価と比較
検討 した ･ 加え て , 血 液中の H H V-6D N Aの 存在な い し血 中抗
H H V-6 IgG 抗体価の 動き よ り H H V-6初感染 の 確診の つ い た例
に つ い て , 末梢血 リ ン パ 球サ ブ セ ッ ト比 叡 各 サ ブ セ ッ ト に お
ける早期活性化抗原 と して の C D 69抗原発現を検討, こ れ ら リ
ン パ 球サ ブ セ ッ ト の 動態が H H V-6 初感染の 補助的手段 とな り
うるか 否か を検討 した .
対象お よび方法
Ⅰ . 対 象
対象は 1 金沢大学医学部附属病院小児科 また ほ 関連病院小児
科に生後初め て38･0 ℃以上 の 発熱を 認め 来院 した乳幼軋 血液
は保護者 の 承諾を得て 採取 した . 対照と して , 来院時発熱を有
し過去に 突発性発疹の 既往 の ある 2才の 幼 軋 健康診断目的に
来院され た 発熱を認め な い 2才以上 の 幼児 , 加 えて 健康成人 コ
ン ト ロ ー ル
, 感染対照 と し て , 溶連 菌感染症 , 伝 染性単核球
症, 水痘 , 流行性耳下腺炎 , 手足口 病症例 を用 い た .
Ⅲ ･ DN A の抽出
静脈血 は E D T Aを抗凝 固剤と し て 1ml採取 した . 採取後す
みや か に 微量高速冷却遠 心機 (ト ミ ー 精 工 , 東 京) に て , 4 ℃,
Ⅰ5-000rpm , 5分間遠心 , 血 祭成分と 血 球成分に 分配 血架成分
Tablel･ Synthetic oligo n u cleotide prim e rsfor the
dete ctio n of H H V-6 D N A





P-1 T T A CG A T T T C C T G C A C C A C C T C CT C G C
P-2 G G G A C CG T T A T G T C A T T G A G C A TG T C G
Prim ers spe cific to = = V-6 w e re synthesized u slng a
a uto m atic D N Asynthe siz er･ T he s equ e n c es us ed for
the prim ersw erepart of the pZ V H 1 4s equ e n c e. T he
eXpected length of the a mplified produ ct w as177 ba s e
pairs.
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は 抗 HH V-6 抗体測定用に - 20 ℃に 凍結保存 した . 血 球成分に
つ い て ほ , 4 ℃に 冷却した 細胞溶解液(0.3 2M白糖 , 1% ト リ
ト ン X-100･ 5m M MgC12,10m M Tris-H Cl, PH 7.5) を等量加え据
絆 , 4 ℃, 15･000rpm に お い て再 度 5分間の 遠心 を 行い 核分画を
得た ･ 得 られ た核分画は , 蒸留水に 浮遊＼ さ らに 200〟g/mlの
プ ロ テ ナ ー ゼ K(Perkin Elm erCetu s, Nor walk. C N, U S A) を
添れ D N A/R N A/プ ラ ス ミ ド抽出 シ ス テ ム モ デ ル 341(Perkin
Elm erCetu s) を用い D N Aを 抽出, 得 られ た D N Aほ 蒸留水
0.5ml に 溶解 した .
Ⅲ . プ ライ マ ー の 作製
P C R法に 軌 ､る プ ラ イ マ ー は , Bu ch binder ら3 " の 塩基配列
に な ら っ て D NA シ ン セ サ イ ザ ー モ デ ル 391(Perkin Elm er
Cetu s) を使用 し て合成 し た . N E NS O R BT M p R E P(E. Ⅰ. du
Po n tde Ne m o ur s& Co･ ･In c･ ･ Bosto n, M A, U S A)の 使用 説明
書に 従 い ト リ チ ル 基を除去 した 乳 ア ン モ ニ ア 処理 を行 い , ダ
イ ナ ミ ッ ク ミ キ サ ー モ デ ル 811 B(GIL S O N, Vi11ierle Bel,
Fr a n c e) カ ラ ム M & Sパ ッ ク C18(エ ム エ ス 磯 乳 大阪)を使用
し , 移動相はA液 を 0･1 M酢酸 ト リ エ チ ル ア ミ ン 緩衝液加 ㌻%
ア セ ト ニ ト リ ル , B液を 0･1 M酢酸 ト リ エ チ ル ア ミ ン 緩衝液加
60%ア セ ト ニ ト リ ル と して , 直線濃度勾配溶出法に よ り精製 し
た t 合成 した プ ライ マ ー は H H V-6 の D N Aの う ち pZ V H14蛋
白を構成する塩基配列の 一 部を 増幅す るもの で ある . そ の 塩基
配列 を表1 に 示 す . こ の プ ラ イ マ ー に よ り特異的に 増幅され る
D N A断片(P C R産物) の 長さは1 77塩基対(basepair,bp)で あ
る .
Ⅳ . P C R法
P C Rに よ る D N A断片の 増幅に ほ , 調整 した D N A O.5pg を
鋳型 D N A と し て, 1〃M の 5
,
側お よ び 3
,
側の 各 プ ラ イ マ ー 1
セ ッ ト , 2 00pM の d A T P, dC T P, d G T P, d T T Pと2.5単位 の
Taq D N A ポリ メ ラ ー ゼ (Perkin Elm erCetu s) をP C R反応緩
衝液 (10m M Tris-H Cl, pH 8･3,50m M 塩化 カ リ ウ ム , 1.Om M 塩
化 マ グネ シ ウ ム) に 加え全 量 1 0恥l で 行 っ た . 加熱に よ る反応
液 の 蒸散 を防ぐた め , 100〟1 の ミ ネ ラ ル オ イ ル (Sig皿 a, St.
Lo uis, M O, U S A) を重層した . 反応は D N Aサ ー マ ル サ イ ク
ラ ー モ デ ル 480(Perkin Elm erCe tu s) を使用 し , 熱 変性 ほ94
℃ , 60軌 ア ニ 叫 リ ン グは58 ℃, 60軌 D N A伸長ほ72℃ , 120
秒 と し , これ を 1 サ イ ク ル と して , 40サ イ ク ル 繰 り返し た .
V . PC R産物の 検出
増幅され た P C R反応液に 10〃1の 泳動緩衝液 (0.25% ブロ モ
フ ェ ノ ー ル ブ ル ー
, 0･25%キ シ レ ン シ ア ノ ー ル F F
,
15 %フ ィ
コ ー ル 4 00) を 加 え凍拝 , そ の 10〃1 を4. 0% ア ガ ロ ー ス ゲ ル




U SA)に て , 定電圧 50m V, 40 分間, 電気泳動 した . 泳動 軋
エ チ ジウ ム ブ ロ マ イ ド染色を行い , 紫外線照射装置 (ト ラ ン ス
イ ル ミ ネ ー タ ー )(フ ナ コ シ , 東京) で P C R産物を観察 した .
P C Rの 特異性を確認す るた め に , 他の 5種 類 の ヘ ル ペ ス ウ
イ ル ス である 単純 ヘ ル ペ ス 1塑 (H F株), 単純 ヘ ル ペ ス 2 型
(1 69株), 水痘/帯状癌疹 ウイ ル ス (河 口株)(い ずれも金沢大学が
ん 研究所ウイ ル ス 部佐藤 博博士 供与), E B ウイ ス ル (Da udi
株), サ イ トメ ガ ロ ウイ ル ス (To w n e株)(金沢大学 がん 研究所 ウ
イ ル ス 部 田中淳之博士供与)で 感染 した 各 々 の 細胞株培養 上清
を陰性 コ ン ト ロ ー ル と して , H H V-6 につ い て むす藤 田保健衛生
大学小児科浅野善造博士 よ り供与 され た FG lO6株培養上 清を
使軋 比較検討 した ･ 図1に み られ る よ う に , 本研究で使用 し
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た プ ライ マ ー の 組み 合わ せ で ほ , H H V-6以外 の ヘ ル ペ ス ウ イ
ル ス 感染細胞株培養上宿 か らほ , 明 らか な 177bp の P C R産物
を認め な か っ た .
Ⅵ . ヒ ト坑 H H V-6 IgG 抗体価の測定
血清 ヒ ト抗 H H V-6 IgG 抗体価 の 測定は , H H V-6感染 リ ン パ
芽球 を 剛 ､間接免疫蛍光抗体法 で 行な っ た . H H V-6 感染 リ ン
パ 芽球細胞ほ , As a no らの 方法
1d}に 準 じ, 突発性発疹患者リ ン
パ 球を 刺激培養 して 得た . つ ま り , 6ケ月 の 突発性発疹患児 の
ヘ パ リ ン 加静脈血 よ り単核細胞 を F ic olトHypaqu e 比 重遠 心 法
に て分離, 10% 非働化牛胎児血清 (fetal bo vin e se r u m. F B S)
(Flo w Labor atories. McLe an, V A, U S A), 25m M H E P E S,
5×10-5 M 2-メ ル カ プ ト エ タ ノ ー ル , 0.3m g/ml し グル タ ミ ン ,
200 U/ml ペ ニ シ リ ン , 10pg/ml ゲン ク マ イ シ ソ を 含 む R P MI
1640培養液(Gibc oLabor atories, Gr a nd Isla nd, N Y, US A)に
浮遊, 100 U/mlの ヒ ト リ コ ビ ナ ン ト Ⅰし2(塩野義製薬 , 大阪)
と0.1% フ ィ ト へ マ グ ル チ ニ ン (Difc oLabor atories, Detr oit.
M ich, U S A) と 共 に , 7 ～ 1 0 日間炭酸 ガ ス 培 養器 (37 ℃. 5 %
C O2) に て 培養 , 位相差顕微鏡下 で 多形性 か つ 風 船様 の 細胞変
性を来た した 巨細胞 の 出現を確認後 , 培養細胞を 回 収 した . 培
養細胞 の 中の H H V-6感染 リ ン パ 芽球細胞の 存在ほ . H H V-6に
特異的 な マ ウ ス 単 ク ロ ー ン 抗体 (m o n oclo n al a ntibody, m A b)
(O H V-1)38)を用 い , 間接免疫蛍光抗体法で確認 した . こ の よ う
に して得た H H V-6感染培養細胞は , 0.1 M燐酸緩衝生理食塩水
(phosphate-buffer ed s alin e, P B S, PH 7 A) に 再 浮 遊 , 1 2穴
1 2 3 4 5 6 7
Fig.1. Spe cific dete ctio n of H H V-6 D N A by P C R. T he
spe cificty of the synthetic prim er sfor HH V～6 w a s
deter min ed by P C R. Supe rn at nt sa mplesfr o m v ario u s
C el= in e s w er e a mplified by P C Ru sing the oligo n u cle otide
Prim ersfor H H VH6, Pr es e n c e of 177 ba s epair pr oduct
W a S e X a min ed by dire ct gel ele ctr ophore si a nd ethidiu m
bro mide staining, La n el de n otes m ole c ula r w eight
m arkers(4,X 174/Hinf [ dige st). La n e s2 to 7 a re
H H V-6. H S V-l, H S V-2, V Z V, E B V, a nd C M V, r e SPe Ctiv-
ely.
谷
H T コ ー テ ィ ン グ ス ラ イ ド (C E L-LIN Eas s ociate sin c., Ne w
Field, NJ, U S A) 上 に 浮遊細胞 10/Jl ずつ 滴下 , 風乾 , 一-20℃
冷却 した ア セ ト ン お よび メ タ ノ ール (l:1)混合液中で30分間固
定
.
さ らに P B Sに て 充分洗浄 , 抗 H H V-6 IgG 抗体測定 に 供 し
た . 血 奨 サ ン プ ル ほ t lO倍希釈 を ス タ ー ト と して 2倍段 階希釈
し , そ れ ら の 1恥1を ス ラ イ ドに て 塗 布 した H H V-6感染培養細
胞上 に 滴下 , 37 ℃, 30分間反応 , P B Sに て 洗浄 , 続い て , 2次
抗体 で あ る フ ル オ レ ッ セ ン ･ イ ソ チ オ シ ア ン 酸 (flu ore s c ein
is othio cya n ate, FIT C) 標識 ヤ ギ 抗 ヒ ト IgG 抗 体 (5pg/ml.
Tago In c. . Burlinga m e, C A, U S A)10pl と37 ℃, 30分 間反応 ,
P B Sに て 洗浄 , 蛍光顕微鏡下に て H H V岬6感染細胞の 蛍光染色
を確認 した . 血 祭サ ン プル の 抗 H HVr6 IgG 抗体価 ほ 蛍光陽性
細胞 の 観察 され る最大希釈倍数の 逆数で 表 した . 10倍 以下 を 陰
性と判定 した .
Ⅶ . 免疫蛍光染色 に よ る リ ン パ 球サ ブセ ッ トの解析
リ ン パ 球 サ ブ セ ッ ト比率 お よ び各サ ブセ ッ ト に お ける早期活
性化抗原 C D 69抗原発現 を評価す るた め に , E D T A加静脈血
1ml を0.83% 塩化ア ン モ ニ ウ ム 溶液に て 溶血 , 細胞 を P B Sに
て 再浮遊, 二 重標識免疫蛍光染色を行 い , フ ロ ー サ イ ト メ ー
タ ー Cytor o nA bs oIute (Ortho Diagn o stic Syste m s, K . K , 東
京) を 用い て 解析 し た . 各 リ ン パ 球 サ ブ セ ッ ト の 同 定 に ほ
FIT C標識各種 m A b [ 抗Le u-3a (C D4), 抗 Le u-2a (C D 8).
O K N K(C D 16), 抗 Le u-16(C D20)] を 使 用 , 各 サ ブ セ ッ ト の
C D 69抗原発現は フ ィ コ エ リ ス リ ン (phyc o erythrin , P E)標識抗
Le u-23(抗C D 69) m A b を 用 い た . こ れ ら m A b の う ち
O K N Kは Ortho Diagn o stic Syste m sIn c, (Rarita n, NJ, U S A),
M Po I M 6 M l ll- 3Y 5 Y 2 8Y
Fig .2. Detectio n of H H V-6 D N A in peripher al blo od from
Childre nwith firstfebrile episodes afterbirth. M de n otes
m ole c ular w eight m arkers a nd Po de n otespo sitiv e c o ntrol･
1 M, 6 M, 11 M, 3 Y, 5 Y, and 2 8Y de n ote the age s of the
patie nts(1 m o nths, 6 m o nths, 11m o nths , 3 ye ars. 5 yeaTS
a nd 28ye a rs, reSPe Ctiv ely).
Table2. P C R dete ctio n of H H V-6 D N Ain blo od sa mple s
Subje cts
Nu mber of Number(%) of H HV-6
c a se stested D N A-POSitiv e c a se s
Infants with the firstfebrile
episode afte rbirth
Febrile c o ntroI children ▲)
















Periphe ral blo od s a mplesfro m differ ent gr o ups w ere e xa min ed for the pre s e n ce of H H V-6
D N A by P C R.
A)Co ntroI childre n a nd adults had e xperie n ced e x a nthe m a subitu m previou sly･
乳幼児に おけ る H H V-6 初感染
他 は Be cto n Dickin s o nIm m u n o cyto m etry Syste m s(CA,
U S A)よ り購入 した . 細胞の 免疫染色 は , 4 ℃t 30分間施行, 洗
浄は 3 % F B S お よ び 0.1 % ア ジ化ナ ト リ ウ ム を 含む P B Sで お
こ な っ た .
Ⅷ . 有意差検定
統計的有意差検定は chi-Squ ar e試験 に て 行 っ た .
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成 績
l ･ P C R法 に よ る血 液中 H H V-6 D N A検出
P CR 法 で , 解析 した 一 例を 図2 に 示 す. 重要な こ とほ , エ チ
ジ ウ ム ブ ロ マ イ ド染色に て 検出可 能な P C R産物ほ生後初め て
発熱を認め た乳幼児症例血液サ ン プ ル の み に み られ た こ と で あ
Table3･ C ha nge s of a ntトH H V-6 a ntibody titersduring c o n v ale s c e n c e of the first febrile
epis odes afterbirth
Febrile childre n Nu m
ber of
c a s este sted
Number of c a ses
C ha nge in a ntトH HV-6IgG a ntibody
Rised Not cha nged
H H V-6TPO Sitiv e
H H V-6-n egativ e
Total
Ant トH HV p6 a ntibody titers w e re e x a min ed during a c ute febrile period a nd tw o w e eks afte r
defer v esc e n c e･ A ris ein the anti body titer w asdefined asthe ris egre atertha n fo ur-fold.*
Nu mbe rsin par e nthe s esindic ate the ca se swithpostfebrile rash.
Table4･ Clin c al cha ra cteristic s of H HV-6-POSitiv e a nd H H V-6-n egativ e children with the
firstfebrile episode s afterbirth
Nu mber
Nu mber(%)of c as es with










;;蒜了三昌Po s!f宇戸rile ??ugh.or Diar,he a Lym ph-
ra sh rhin orrhe a




A)Ba s ed o nP C Rr es ults
*
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掴⑳閃琶陶$ ⑳管圧百管◎
Fig･3･ Plas m ale v els of antト= = Ⅴ-6 IgG a ntibody titer sin patie nts with the first febTile episodes after birth. Titers of
a nti-H H V-6 w er e c o mpar ed betw e e nH HV-6-D N Apositive(A) a nd H H V-6TD N An egativ e(B)gr o ups･ Anti H H V-6titer s w e re
deter min ed by indire ctim m u n oflu o re sc e n c e u sing H H V-6 infe ctedlym phocyte s. Clo s ed cir cle sindic ate the patie nt with r a sh
and open circle sindic ate the patie nts witho ut r a sh.
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る . 以上 の 方法 に よ り検討する と , 生後初め て 発熱 を認め た 乳
幼児98例中40例, 約41% に H H V-6 D N A陽性例が み られ た ･ 他
方 , H 墨Ⅴ-6 初感染 の 既往の あると推測 され る 健康成人 コ ン ト
ロ
ー ル の み な らず, 2才以上 の 小児対照でも有熱 , 無熱 に 関わ




















Ⅰ , 血 液中 H HV -6 D N A と杭 H H V-6 IgG 抗体価の関係
乳幼児期 の H H V-6 初感染は 母 体由来 の H HV-6 に 対す る
IgG 抗体の 消退後 に 起き るもの と考 え られ る . そ こ で t 生後初
め て発熱を み た 乳幼児に つ い て , 血 中 H H V-6 D N Aの 検 出の 有
無と抗 H H V-6 IgG 抗体価と の 関係を比較検討 した ( 図3). 当
Table5. Clin c al char acteristic s of = = Ⅴ
-6-PO Sitiv e a nd H HV
-6-n egativ e childr e n with
postfebrile r ashes
Nur nber
Nu mber(%) of c a s eswith
H H V,6 infe ctio n
&'
:;諾≡昌 慧:≡Eだ Dia rrhe a 霊霊t｡,
po sitiv e 26 15(58) 17(65) 11(42)
Negative 8 2(25) 4(5 0) 1(
13)





e x a min ed
CD4 C D 8 C D 16 C D 20
Age
- m atChed
c o ntr oI
Fistfev er
witho ut H H V-6
infe ctio n
Firstfe v e r
with H H V-6
infe ction






1 3.3±8.7 8.5 ±3.8
13.5 士10. 10.5±6.3





T he study gr o up c o n sited of 20childr e n who e xperie n c ed
fe v erhighertha n 38 ℃ for the
first tim e afterbirth. T he patie nts with fir st febrile episodes w er efurthe rdivi ded into tw o
gr o ups. with or witho ut H H V
-6 infe ctio n･ bas ed o n P C Rre s ults･ Fifte e n childr e nwitho ut
fe v er s er v ed as age
- m atChed co ntroIs･ Elev en c a s es of infe ctio n c o ntroIc o n sited of patie nts
with othe rinfe ctio u sdis e as e s, S u Ch a s m u mps, r ubella, V aric ella, infe ctio u s m on nu cle o si･
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C D 6 9(P E)
Expr e ssio n10f a n e arly activ atio n,
antige n, C D 691 W aS
ex a min ed by tw o- C Olorim m u n oflu or esc en c e･ Repr es e ntativ e staining patte rn s of pe riphe ral blo od m o n o n u cle ar c e11s
fr orn
patie nts with = H V-6 infection(A)a nd other vir al infe ction(B) w ere c o mpar ed u sing Cytor o nA bs oluteflo w cyto m ete r･
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然な が ら , 血 中 H H V-6 D N A陽性者 は , 全 例 , 抗 H H V-6
IgG 抗体は陰性 であ っ た . 血 中 H H V-6 D N A陽性老 は月齢が 5
ケ月を 越 えた 児に 多か っ た が , 3 ケ 月未満の 乳児に も H H V-6
D NA 陽性例 がみ られ た . 他方 , H H V-6D N A陰性着 で は , か な
りの 例 で有意な レ ベ ル の 抗 H H V-6 IgG 抗体がみ られ た . こ の
よ うな高 い 抗 H H V-6 IgG 抗体価を有す る乳幼児に つ い て は ,
3ケ 月以下で は 抗 H H V-6 IgG 抗体ほ 母 休由来 の もの を示 し,
8ケ 月 以上 の 例で はす で に無症状に H H V-6 初感染を経過 した
可 能性 がある .
図3 に 示 す ごとく , 解熱後発疹が出現す ると い う突発性発疹
症に 特徴的な臨床経過 を と っ た 例は , 血 中 H H V-6 D N A陽性者
の み な らず陰性者に も み られ た . しか も, 解熱後発疹 をみ た 乳
幼児ほ l 全例 , 抗 H HV-6IgG 抗体が 感度以下であ っ た . こ の
こ と は , P C R法に よ っ ても H H V-6 初感染 の 一 部の 例 で 血 液中
H H V-6 D N Aを 検出 でき な い 場合 が あ る こ と を 示 した .
H H V-6 初感染の 真 の 診断は , 回復期で の 抗 H H V-6 IgG 抗休価
の 上 昇で確認 できよう . 本研究 で , 生後初 め て発熱を認めた 一
部(21例)で ▲ 急性期と 回復期の ペ ア 血 清を入 手で きた の で , そ
れ らに つ い て血 中 H H V-6 D N Aと抗 H HV-6IgG 抗体の 動きを
比較 した(衰3). 血 液中に H H V-6 D N Aの 検 出できた 8例全て
に 抗 H H V-6 IgG 抗休 の 上 昇が み られた . 他 方 , 血 中 H H V-6
D N A陰性者13名の う ち 3例(1名が解熱後発疹を み た) に , 同
様な 抗 H H V-6 IgG 抗体の 上 昇が観察 され た .
Ⅲ . 血 液中 H H V-6 D N Aと臨床症状の関係
P C R法 に よ る 血 液中 H H V-6 D N Aの 検 出 の 有無 は ,
H H V-6初感染 に お け る H H V-6 血症の ウ イ ル ス 価と 関係す るも
の と推測され る . H H V-6 血症の 程度 が臨床症状 に 反映す る 可
能性ほある . 次 に , 血 液中 H H V-6 D N Aの 検出の 有無と臨床症
状を比較検討 した (表 4 ). 突発性発疹症 で は t 臨床的に リ ン パ
節塵大や下痢等の 症状を しば しば経験 され る が , こ の よ う な症
状 は血 液中 H H V-6 D N A陽性者で 有意 に 観察 され た . 呼吸器 症
状ほ血 中 H H VT6 D N A陽性老と陰性者の 間 で明 らか な 相違ほ








































C D 6 9(P E)
65%, H H V-6 D N A陰性者の14% に み られた . 上 記の 検討か ら
も , 発疹例は血 中 H H VT6 D N Aの 有無 に 関わ らず, H H V,6初
感染を示 唆され るが , 両者間に ほ リ ン パ 節慶大 , 下 軌 呼吸器
症状等の 臨床症状の 違 い は み られ な か っ た (表 5).
Ⅳ . リ ン パ球サ ブセ ッ トの変動 と C D69 抗原発現
上記の 結果をもと に , 生後初め て 発熱を 来た した 乳幼 児の う
ち血 中 H H V-6 D N Aが検出 された 場合を H H V-6初感染の確診
例 , 一 方抗 H H V-6 IgG 抗体陽性例を非 H H V-6 感染例と して
選別 , 末梢血 に おける C D 4陽性 ヘ ル パ ー T細胞 , C D 8陽性 サ
ブ レ ッ サ ー T 細胞 , C D1 6陽性 ナ チ ュ ラ ル キ ラ ー (n atur al
Age - m atChod c o ntr ol
(幅 1 5)
Fir stf8 V 即 W往ho ut
H H V･8 in旭ction
(∩=8)
Firstf8 V即
With H H V-6 infe ctjon
(n=1 2)
No n一日H V-6 inIe ction
(n=1 1)
0 10 2 0 30 40 5 0 餌
%C D6 9
◆
ceIIs a m o ngJympho cyte $ ubs 8tS
Fig･ 5･ Co mparis o n of C D69e xpressio n o nvario u slympho c-
yte s ubpopulatio n sin differ e nt gr o ups. Expre ssion of
CD 690 nC D 4(□), C D 8(陽), C D16(EBI), a nd C D20(団)w as
examin ed a nd the perc e ntage s of the C D 69
十
c ells within
e a ch s ubpopulatio n w erequ antitated by flo w cyto m etry.
He althy, afebrile childr e n ser v ed a s age-rn atChed c o ntr ol.
Infectio n c o ntroI c o n sited infe ctio n s other tha n H H V-6
S u Ch a s, m u mPS, rubella, V aric ella, infectio u s m o n o n u cle os-
is, hand, C OX S a Ckievir al infe ctio n, bacterialpn e u m o nia, a nd



































C D6 9(P E) C D6 9(P E)
Fig･6･ C D 69e xpT eS Sion during a c ute phas e(A) a nd c onv ale s ce n c e(B) of a r epr es e ntativ e c a se of prim ary H H V-6 infe ctio n.
Expre ssio n of C D690 n differ e ntlympho cyte s ubpopulations w a s c o mpar ed betw ee n a c ute a nd c o n v ales c e nt phas es of H H V-6
infectio n.
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kiler,NK) 細胞, C D 20陽性 B細胞の 比率を比較 した ･ しか しな
が ら, これ ら リ ン パ 球の 比率 に つ い て は , H H V-6初感染者お よ
び 非 H H V-6 感染者 , い ずれ も, 正 常 コ ン ト ロ
ー ル と 大きな 差
違は認め られ な か っ た (蓑6).
更に , 本研究 で は , 各サ ブ セ ッ ト に お ける 早期活性化抗原
C D 69 抗原の 発現が H H V-6 初感染の 指標と な りう るか , 二 重
標識免疫蛍光法を用い た フ ロ ー サ イ ト メ ナ リ ー 解析で さ らに 検
討 した . 通常 , 正常人 リ ン パ 球で ほ C D69発現が み られ な い ･
興味ある こ と に , H H V-6 初感染例 で は リ ン パ 球 サ ブ セ ッ ト に
お ける著明な C D 69発現が観察 され た (図4). こ の よ う な リ ン
パ 球サ ブセ ッ ト の C D 69発現 は非 H H V-6 感染例 で み ら れ な
か っ た . H H V-6 初感染例 で の リ ン パ 球サ ブ セ ッ ト の C D69 発
現ほ , C D4 陽性丁細胞 の み な らず C D 8陽性 丁細胞や N K細胞
に もみ られ た . 図 5 に示す ごとく , C D 4陽性 丁細胞の C D 69発
現は統計的に は正常者と有意な違い は 認め なか っ た が , C D 8陽
性 丁細胞 や N K細 胞 の C D69発現 の 程度 は 正 常 者 や 非
H H V-6感染 と比 べ て 際だ っ て い た . こ と に , N K細胞 に お け る
C D69発現が顕著であ っ た . 急性期と 回復期サ ン プ ル を と もに
検索できた 1例 を 囲6 に 呈 示 する . 本例の 回復期 サ ン プ ル は 解
熱後発疹出現 2 日目の も の で , H H V-6 初感染 に お け る リ ン パ
球の C D69発現は発熱を呈 示す る急性期 に の み み られ る よ う で
ある .
考 棄
生後間もな い 乳幼児ほ 1 母親か ら経胎盤的 に 児に 移行 した母
体由来の IgG 抗体 の 恩恵 に よ り , 種 々 の 病原微生物の 感染の 危
険か ら免れて い るが , 母 体由来IgG ほ その 半減期(約20日) に
則 り血 液中よ り消失 , 児 の月 齢に つ れ様 々 な ウイ ル ス や 細菌に
ょ る感染の 機会 が増す こ と となる . Hu a ng らほ 3種類 の ヒ ト ヘ
ル ペ ス ウ イ ル ス の サ イ ト メ ガ ロ ウ イ ル ス , E B ウ イル ス と
H H V-6 に対す る血 清抗体の 小児期 の 推移を調 べ , そ れ ぞ れ の
ヘ ル ペ ス ウイ ル ス の 初感染 が生後 どの ような時期に 起きるか を
検討 した30). Hu a ng らほ , サ イ ト メ ガ ロ ウイ ル ス の 初 感染 は生
後早期よ り始 ま るが , E B ウイル ス と H H V-6 初感染 は 母 体由
来 IgG 抗体 の 消腿す る生後 6 ケ月 か ら12ケ 月 を ピ
ー ク と して
起きる こ と を示 した . E B ウイル ス 初感染ほ まれ に 発熱 , リ ン
パ 節腫脹 , 扁桃炎 を主徽 とする伝染性単核症 を来 たす
4)が , 大
部分の 小児にあ っ て無症状で経過す る 不顕性感染 で あ る . 他
方 , H H V-6 初感染像の 一 つ と して の 突発性発疹症 ほ 多く の 乳
幼児が経験す る こ と は よく知 られ て い る こ と で ある . した が っ
て . 発疹 を 伴わ な い 発熱 を 含め , か な り の 割 合 の 乳幼児 で
H H V-6 初感染が生後初め て の 発熱 の 原因とな る も の と 予想 さ
れ る .
本研究 で は , P C R法に よ る血 液中 H H V-6 D N Aの 検 出の 有
無をも とに , H H V-6 初感染が乳幼児の 生後初 め て認 め る 発熱
に い か に 関与す るか を検討 した . P CR 法に は , 潜伏感染 した生
体サ ン プル 中の 少量の H H V-6 D N Aの 存在を よ り 鋭敏 に 検出
する ため に , 異な る 2種頬の プ ライ マ ー を 用 い た 2 段階 P C R
法の 開発や P C R産物 を さ ら に サ ザ ン プ ロ ッ ト ハ イ プ リ ダ イ




の P C R法で は , 健康人に潜伏感染す る少数の HHV-6を も増幅
す る 可 能性 が あ る . 泰敷 この よ うな方法で , 健康成人 の 血
液8)や唾液中2S)26)に H H V-6 D N Aの 存在 が指摘 され て い る . 本研
究で は I H H V-6初感染時 の H H V-6 血症 と潜伏感染 と を分別す
谷
る た め に , あ えて 血 液細胞 よ り待 た D NA を 1 種頼 の プ ラ イ
マ ー に て 増幅 し , P C R産物 ほ エ チ ジ ウ ム ブ ロ マ イ ド染 色の み
で 判定 す る と い う , い わ ば感 度 の 劣 る P C R法 に よ り ,
H H V-6 初感染急性期 に み られ る H H V-6 血症を 潜伏感染と区別
して 評価 できる こ と を明 らか に した . こ の 点 に 関 して , Kondo
ら も P C R産物 の エ チ ジ ウ ム ブ ロ マ イ ド 染 色 で ほ , 血 中
H H V-6 D N Aの 検 出は突発性発疹症急性期に 限 られ る こ とを 報
告 して い る
1 8)
. H H V-6 初感染急性期み られ る H H V-6 血症 の 診
断 に 関 し て , 本 研 究 で 用 い た P C R法 の 妥 当性 は t 血 中
H H V-6 D N Aの 検出が 生後初め て発熱を認め た 乳幼児に の み 見
い 出され た こ と , 他方 , 突 発性発疹症の 既往の ある健康成人や
小児で み られ なか っ た こ と よ り , 明らか で あ る . ペ ア 血清 で の
抗 H H V-6 IgG 抗体 の 上 昇 に よ っ て , H H V-6 初感染の よ り正 確
な 診断が で きる . こ こ で は t 一 部の 症例で ペ ア 血 清を 入 手で き
た が , 検討で きた 血 中 H H V-6 D N A陽性老全例 に 抗 H H V-6
IgG 抗体価の 上 昇が 確認さ れ , 血 中 H H V-6 D N A陽性例ほ全て
H H V-6 初感染 と考 え る こ と が で き る . P C R法 に よ る 血 中
H H V-6 D N A検出結果 よ り , 生後初め て発熱を来たす エ ピ ソ ー
ドの 少なく と も40% に は H H V-6 初感染が関与す る こ とが 推測
され た . こ の う ち約65%に 突発性発疹症と して の 解熱後発疹が
み られ , H H V-6 初感染に ほ 発疹を伴 わ な い 発 熱の み で 経過す
る例の ある こ と も明 らか と な っ た . 血 中 H H V-6 D N A陽性者と
異な り , 血 中 H H V-6 D N A陰性者の 中に 抗 H H V-6 IgG 抗体の
保有す る例 が み ら れ た . 3 ケ 月 未満児 で は 母 体 由来 の 抗
H H V-6 IgG 抗体 の 存在を 示 し, 8 ケ 月以上 の 幼児 は 過去す で
に 無症状に H H V-6 初感染を経験 して い る不 顧性感染例と考 え
られ る . こ れ らほ , 他 の ウイ ル ス 感 染な どの 要因 で 生後初め て
発熱を み たも の と推測 され た . 血 中 H H V-6 D N A陰性者の か な
り の 例で , 抗 H H V-6 IgG 抗体 の 検出 され な い 場合が み られ ,
しかも , 一 部 に 突 発性発疹症 に 典型的な解熱後発心 を来た した
例 が あ っ た . こ れ らの ケ ー ス は , 回 復期で の 抗 H H V-6 IgG 抗
体価の 上 昇を 伴い , H H V-6 初感染と考 え られ た . H H V-6 初感
染例で 血中 H H V-6 D N A陽性者と陰性者 の 間 に は リ ン パ 節鷹
大 , 消 化器症状 , 呼吸器症状と い っ た 付随する症状 に つ い て 大
きな差異は な く , 血 中 H H V-6 D N Aの 検 出の 有無 は , H H V-6
血 症の 程度 の 違 い を 反映 した もの と考 え られ る .
本研 究の 検討 よ り , 少な くと も日本 に おい て ほ 乳幼児が生後
初め て 経験す る発熱 の エ ピ ソ ー ドの50% 以上 が H H V-6 初感染
に 起因するもの と考 え られ た . 最近 の 研究に よ れ ば , H HV-6初
感染 の 感染経路 ほ唾液腺 に 潜伏感染 した ウイ ル ス の 飛沫感
染25) 袖に よ る こ とが 指摘さ れ て い る . 母 体由来抗 H H V-6抗体の
消失す る 6 ケ月 前後 の 乳幼児が , そ の 時期に 家族か らの 飛沫感
染 に 曝 され るもの と推測 さ れ る . したが っ て , H H V-6初感染の
機会は偏に 母 体の 抗 H H V-6抗体価に 依存する . 事実 , 本研究
で も生後1 ケ月未満児に 解熱後発疹を含め た H H V-6 初感染例
を認め た . 米国の Hall らほt 救急外来を訪れ た 2才以下 の 小児
例を詳細 に 検討 , そ の 約2 0%が H H V-6 感染に 起因する こ とを
報告 した 川 . H H V-6初感染 の 時期に つ い て人種間の 相違が興味
の もた れ る と こ ろ で あるが , H H V-6 感染が生後初 め て 認め る
発熱の 原因と して い か に 関わ る か を検討 した 研究は . 国内外問
わずみ られない .
H H V-6 はC D 4陽性 ヘ ル パ ー T細 胞等 め リ ン パ 球を 標的細胞
と して 感染する こ と が 明らか とな っ て い る が , H H V-6 初感染
時 にお ける 末梢 血 リ ン パ 球 サ ブ セ ッ トの 比率 の 特徴に つ い て の
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報告はみ られ な い . 本研究 でほ ▲ 臨床 的に 手軽 な フ ロ ー サ イ ト
メ トリ ー に よ るリ ン パ 球 サ ブ セ ッ ト検 査が H H V-6 初感染 の 補
助的診断 の 手段と な り うるか を 検討 した . しか しな が ら, 生後
初め た発熱を認め た H H V-6 初感染例 の リ ン パ 球サ ブ セ ッ ト比
は , 正 常小児 コ ン ト ロ ー ル の み な らず非 H H V-6 感染例 と大き
な違 い は み られ なか っ た . H H V-6 が リン パ 球を 標的細胞 とす
る こ と よ り, H H V-6 血症 の み られ る H HVq6初感染急性期末梢
血 リ ン パ 球が H H V-6 か らの 影響 を 受け る 可 能性 ほ充分 に あ
る . 従来よ りリ ン パ 球の 活性化の 指標 と して H L A-D R抗原発
現が 用 い られ て い るが
42)
, 本研究で は早期活性化抗原 と し て の
C D 69抗原 に 着目 した . N K細胞を 含め た 全 て の リ ン パ 球 が活
性化 され た時 に 一 過性 に 発現す る扱能的早期活性化抗原と して
注目 され て い る細目) C D 69抗原に つ い て , HHV-6初感染に おけ
る リ ン パ 球 サ ブ セ ッ トの C D 69抗原発現を さ らに 検討 した . 重
要 な こ と に は , リ ン パ 球 サ ブ セ ッ ト の C D69抗原発現 は非
H H V-6 感染で ほ さほ ど麒著でなか っ た が , H H V-6初感染例で
ほ, C D 4陽性例 丁細胞や C D 8陽性 丁細胞の み な らず , N K細
胞に お い て も著明な C D 69抗原発現 が み ら れ た . と り わ け ,
N E細胞 の C D 69抗原発現が際だ っ て い た . 最近の 培 養実験よ
り, N K細胞 が H H V-6 の 標的細胞に な りう る こ とが 明 らか に
され て い る
45)
･ N K細胞 の C D69発現は , 生体 に おけ る N K細胞
の H H V-6 感染 の - プ ロ セ ス を示 す の か , HH V-6初感染時に 血
液中に 遊離さ れ る ある種 の サ イ ト カ イ ン の N K細胞 へ の 影響を
表すの か , 今後 の 研究課題である . い ずれ に せ よ , N K細胞 に
おけ る C D69発現を評価する こ とほ , 他の リ ン パ 球 サ ブセ ッ ト
の C D 69発現 と合わ せ て , H H V-6 初感染 の 補助的診断と し て
有用 と考 え られ る .
本研究 で は I H H V-6 初感染が生後初め ての 発熱を 来 た す主
要な 原田ウイ ル ス で ある こ と を 明 ら か に した が , 乳幼 児期 の
H H V-6初感染ほ 不 顕性感染 , 発疹 を伴わ な い 発熱∴突発性発疹
症等 の 他 , 多 く の 未知 の 臨床像 を 呈 す る 可 能性 が あ る .
H H V-6初感染 の 診断的手段と して の P C R法 に よる D N A診断
や 血清抗体測定に 加え て , リ ン パ 球サ ブセ ッ ト の C D 69抗原発
現の 同定を補助的手立 て と して , 綿密 な観察 と症例の 積み 重ね
に よ り , H H V-6 初感染の 臨床的全体像 が 一 層鯉明 に され る も
の と期待 され る .
結 論
H H V-6 初感染の 臨床像 を明 らか に す る た め に , 生後 初 め て
発熱を認め た乳幼児を対象に , P C R法 に よ る 血 液中 H H V-6
D NA の 検 札 抗H H V-6 IgG 抗体測定 , 加 え て リ ン パ 球 サ ブ
セ
ッ ト の 変動を 検討 , 以下の 結果を得た .
1 . 血液細胞よ り得た D N Aの P C R産物 を ェ チ ジウ ム ブ ロ
マ イ ド染色 に て 判定 した と こ ろ , 血 中 H H V-6 D N A は生後初め
て発熱 を認め た 乳幼児の 約40%■に 検出さ れ , そ の 約65%に 突発
性発疹症 に 典型的な解熱後発疹が み られ た . 他方 , 突発性発疹
症の 既往の ある 健康成人 の み な らず小児対照 で も有軋 無熱に
関わ らず血 中 H H V-6 D N A ほ検出さ れ な か っ た .
2 ･ 血 中 H H V-6D N A陽性著は抗 H H V-6 IgG 抗体 が全 例検
出され ず , ペ ア 血清 の 検討か らも , H H V-6 初 感染 と考 え ら れ
た･ 血 中 H H V-6 D N A陰性老 では抗 HH V-6 IgG 抗体を 有する
例がみ られ た が , 一 部に 抗 H H V-6 IgG 抗体が 陰性で , 解熱後
発疹や 回復期に 抗 H H V-6 IgG 抗体 の 上 昇 をみ る H H V-6 初感
染例が含 ま れ て い た .
3 . H H V-6 初感染と考え られ る 血 中 H H V-6 D N A陽性著と
陰性者の 間に ほ , リ ン パ 節腫 丸 消化器症状 , 呼吸器症状等の
随伴症状 の 違い ほ な く. 血中 H H V-6 D NA の 検出 の 有無 ほ ,
H H V-6初感染急性期に み られ る H H V-6血 症の 礎度と関係する
もの と考 え ら.れ た .
4 ･ 血 中 H H V-6 DN A陽性者を H H V-6初感染 と して , リ ン
パ 球 サ ブセ ッ トを 検索 した が , リ ン パ 球サ ブセ ッ りとに 関 L て
非 H H V-6 感染例 と大き な違 い は 観察 さ れ な か っ た が ,
H H V-6 初感染で リ ン パ 球 サ ブ セ ッ ト , と りわ け N K細脚 こお
ける早期活性化抗原である C D 69抗原発現が靡著で あ っ た .
以上 よ り , 乳幼 児に 生後初 め て 認 め る 発熱 の 半数 以上 は
H H V-6 初感染に 起因す る こ と が明 らか に な っ た . H H V-6 初感
染 の 診断に は , P C R法に よ る D N A診断や 血 清抗体測定に加え
て , リ ン パ 球 サ ブセ ッ トの C D 69抗原発現を評価す る こ とが 有
用 で ある こ とが示 され た . これ らを もと に , H H V-6初感染が乳
幼児に 及ぼす臨床的全体像が さ ら に 明 らか に され るもの と 期待
され る.
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